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学 位 論 文 審 査 結 果 の 要 旨 
 
 申請者は、難水溶性薬物であるメロキシカムの溶解性および経口吸収性を改善するこ
とを目的として、ナノ製剤化およびアモルファス固体分散体化による効果を in vitro およ








MEL 服薬後に速やかな薬効を得ることができるようにするためには MEL の溶解性を改
善することが重要である。 
 MEL のナノ粒子化の検討において、申請者はまず、迅速かつ簡便な anti-precipitant ス
クリーニングを用いてナノ粒子製剤を安定化させるポリマーの絞り込みを行い、
Polyvinylpyrrolidone (PVP) K-30，Hydroxypropyl cellulose (HPC)-SSL 及び Povacoat Type F
の 3 種類の異なるポリマーを用いた MEL ナノ粒子製剤を湿式粉砕により調製した。それ
ぞれのナノ粒子の物理化学的性質を評価した結果、3 種類の MEL ナノ粒子製剤の溶解プ
















った結果、Eudragit EPO を用いて調製した MEL の ASD（MEL/EPO）では、相互作用に
よるピークシフトが認められ、ASD 中の MEL と Eudragit EPO が相互作用していること
が示唆された。さらに、40°C/75% RH で 4週間保存後も MEL/EPO は結晶化が認められ
なかったことから、MEL と EPO 分子間相互作用が MEL/EPO の安定化に寄与しているも
のと推察した。一方、PVP 及び HPC を用いて調製した ASD では FT-IR 及び 1H-NMR と
もに著しいピークシフトは認められず、また、40°C/50% RH で 30日間保存後に無水 I型
に特徴的なシャープなピークが認められたことから，保存時に MEL の結晶化が起こって
いると考えられた。In vitro での溶出試験において、MEL/EPO からの MEL の溶出速度は、
MEL原薬や他のポリマーを用いた ASD 製剤に比べて最も速いことが示された。さらに、
MEL/EPO をラットに経口投与後の MEL の血漿中濃度の立ち上がりは、原薬の MEL と比
較して有意に改善されたことから、EPO を用いて MEL の ASD を調製することにより、
MEL の溶解性改善とアモルファスの安定化を両立させた ASD 製剤が得られることを明
らかとした。 
 
 以上のように、申請者は難水溶性薬物であるメロキシカムの溶解性および経口吸収性
を製剤化技術によって改善することに成功した。これらの研究成果は、既存の医薬品の
みならず、新規の難水溶性医薬品候補化合物の開発推進に寄与できるものと期待される。
このような観点から、申請者は博士（薬学）にふさわしいと認定した。 
 
